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OCENA PRZYDATNOSCI TESTU WESTERNBLOT IgM/IgG WE
WCZESNEJ DIAGNOSTYCE TOKSOPLAZMOZY WRODZONEJ

Streszczenie

1.1 Wprowadzenie

Wrodzona toksoplazmoza (WT) to krwiopochodne przeztozyskowe zakazenie ptodu
pierwotniakiem Toxoplasma gondii (T. gondii). Do zarazenia ptodu dochodzi w przypadku,
gdy ciezarna choruje na pierwotng toksoplazmoze. Ryzyko matczyno- ptodowej transmisji
pierwotniaka (MPT) oraz cigzko$¢ objawdw choroby u dziecka zaleza od okresu cigzy, w
ktorym doszto do zarazenia. Istnieje mozliwos$¢ ograniczenia niekorzystnego wptywu
zarazenia T. gondii na rozwijajacy si¢ pldd. Zastosowanie u ci¢zarnej chemioprofilaktyki
spiramycyng zmniejsza ryzyko MPT, natomiast, w przypadku potwierdzonego zarazenia
ptodu, leczenie cigzarnej pirymetaming i sulfadiazyng (P/S) ogranicza liczbe cigzkich
objawowych przypadkéw wrodzonej toksoplazmozy. 90% dzieci z wrodzong toksoplazmoza
nie prezentuje objawéw po urodzeniu — choroba nierozpoznana i nieleczona moze prowadzi¢
do p6znych powiklan: uposledzenia widzenia i $lepoty oraz powaznych zaburzen
neurorozwojowych. Leczenie przeciwpierwotniakowe pirymetamina i sulfadiazyng w ostonie
kwasu folinowego zastosowane wczesnie po urodzeniu, chroni dzieci bez objawoéw zakazenia
przed powaznymi nastepstwami okulistycznymi oraz poprawia rozwoj dzieci z objawowa

postacig choroby.

W Polsce, prowadzi si¢ przesiewowe badania cigzarnych pod katem pierwotnego zarazenia
pierwotniakiem T. gondii. Korzysci z prawidtowo przeprowadzonej diagnostyki cigzarnych
obejmuja: ograniczenie liczby cigzkich przypadkdw wrodzonej toksoplazmozy oraz
zdefiniowanie grupy noworodkow, ktore powinny by¢ po urodzeniu przebadane w kierunku
zakazenia pierwotniakiem. Jedynie 10% noworodkéw z wrodzong toksoplazmozg prezentuje
objawy choroby. Bez skriningu ci¢zarnych noworodki bezobjawowe, ale zarazone, nie
otrzymaja leczenia, co moze powodowa¢ powazne konsekwencje zdrowotne — ze $lepota

wiacznie.

Diagnostyka noworodkow z podejrzeniem WT Opiera si¢ w praktyce na testach
serologicznych, ktorych czuto$¢ i swoisto$¢ jest w tej grupie wiekowej dos¢ niska. Jedynie

25-50% zakazonych noworodkow, wykazuje dodatnie odczyny w klasie IgM. Z kolei,



obecno$¢ u noworodka przeciwcial w klasie 1gG nie ma znaczenia diagnostycznego z uwagi
na bierny transfer matczynych IgG przez tozysko. Z tego powodu wykonanie u noworodka
pojedynczego badania serologicznego rzadko pozwala na jednoznaczne wykluczenie czy
potwierdzenie zakazenia pierwotniakiem. Nadal ,,ztotym standardem” rozpoznania wrodzonej
toksoplazmozy pozostaje przetrwanie swoistych przeciwciata w klasie IgG w surowicy

dziecka do 12 miesigca zycia.

W poszukiwaniu dodatkowych metod wczesnej diagnostyki wrodzonej toksoplazmozy
wprowadzono test jakoSciowy oparty na metodzie westernblot (WB). Test WB IgM/IgG
wykonany w pierwszych trzech miesigcach zycia dziecka, pozwala réznicowac przeciwciala
wlasne noworodka, wyprodukowane w odpowiedzi na zarazenie T. gondii, od przeciwciat
matczynych biernie przeniesionych przez tozysko. Stwierdzenie w surowicy dziecka

obecnosci przeciwcial o innej specyfice antygenowej niz u matki pozwala potwierdzi¢ WT.

1.2 Cel pracy
Celem gtéwnym pracy byta ocena przydatnosci testu Toxoplasma WB 1gG/IgM
(LDBIO, Lion, France) we wczesnej diagnostyce wrodzonej toksoplazmozy.

Dodatkowym celem byta ocena poprawnosci i skuteczno$ci badan przesiewowych

cigzarnych, prowadzonych zgodnie z obowigzujacymi w Polsce rekomendacjami.

1.3 Material i metody

Do badania zakwalifikowano grupg noworodkdéw urodzonych z cigz z pierwotng
toksoplazmoza — tacznie 96 pacjentow. W populacji badanej wyodrebniono trzy podgrupy w
zaleznosci od czasu serokonwersji ci¢zarnej (I, I1 1 III trymestr) 1 ryzyka matczyno-ptodowe;j
transmisji pierwotniaka T. gondii . Kazda grupa zostata przeanalizowana pod katem
zastosowanych prenatalnie dziatah diagnostycznych (amniopunkcja, wynik badania PCR z
ptynu owodniowego, USG ptodu) oraz interwencji (chemioprofliaktyka spiramycyna,
leczenie P/S).

U wszystkich zakwalifikowanych do badania noworodkow wykonano jednoczasowo
ilosciowy test serologiczny Architect Toxo IgM IgG (Abbot) i test Toxoplasma WB 1gG/IgM
(LDBIO, Lion, France) oraz przeprowadzono szczegdétowa diagnostyke narzagdowsg ze
szczegolnym uwzglednieniem zmian na dnia oka oraz w osrodkowym uktadzie nerwowym.
Wszyscy pacjenci pozostawali w obserwacji przez 12 miesigcy. Punktem konczacym badanie
I ostatecznym momentem rozpoznania lub wykluczenia wrodzonej toksoplazmozy byto

badanie serologiczne wykonane w 12 miesigcu zycia. Przetrwanie dodatnich odczynow



serologicznych w klasie IgG u dziecka potwierdzato wrodzong toksoplazmoze (,,ztoty
standard”). Czutos¢ i swoisto$¢ badanego testu WB okreslano w odniesieniu do ,, ztotego

standardu”

1.4 Wyniki
Wrodzong toksoplazmozg¢ rozpoznano u 45 pacjentow (46,9%). Test WB byt dodatni

u 44 pacjentdéw, z czego u 37 potwierdzono wrodzong toksoplazmoze w 12 miesigcu zycia.

Czuto$¢ testu Toxoplasma WB 1gG/IgM (LDBIO, Lion, France) wynosita 76.9%, swoisto$¢
93,5%. Obecno$¢ dodatnich wynikow testu w klasie IgG zwigkszata swoistos¢ testu 1 PPV do
100%. Poréwnanie z zastosowanym testem serologicznym Architect (czuto$¢ 31%, swoistos$¢
96,3%) oraz wysoki wspoétczynnik wiarygodnoscei testu (LR+ 11,8/LR- 0,25) wskazuje na
uzyteczno$¢ testu WB oraz potwierdza zasadnos$¢ jego zastosowania we wezesnej diagnostyce

wrodzonej toksoplazmozy.

Dodatni wynik testu WB pozwolit na postawienie rozpoznania u 60,9% pacjentow z
bezobjawowym zakazeniem T. gondii, byto to $rednio 7 miesiecy wezesdniej niz na podstawie
ilosciowego testu serologicznego. Ujemny wynik testu WB pozwolit ograniczy¢ liczbe dzieci

leczonych na podstawie wywiadu prenatalnego o 30%.

Analiza wywiadu prenatalnego wykazata, ze chemioprofilaktyke spiramycyng zastosowano
u 77,1% cigzarnych z serokonwersja odczynow T. gondii. Amniopunkcja diagnostyczna byta
wykonywana w mniej niz potowie przypadkow (40%). Prenatalne leczenie pirymetaming 1
sulfadiazyng stosowano u ci¢zarnych wylacznie na podstawie dodatniego wyniku PCR T.

gondii z plynu owodniowego.

Ryzyko matczyno-ptodowe;j transmisji przeztozyskowej pierwotniaka wyniosto odpowiednio:
8,3% w | trymestrze, 63,4% w Il trymestrze i 84,2% w Il trymestrze. W grupie z rozpoznang
toksoplazmoza wrodzong 48,9% noworodkow prezentowato objawy kliniczne choroby:

czesciej byty to zmiany w osrodkowym uktadzie nerwowym 40%, niz zmiany na dnie oka

33%.

1.5 Whnioski
1. Test Toxoplasma WB IgG/IgM (LDBIO, Lion, France) ma relatywnie wysoka czutos¢ i
swoistos¢ oraz wysoki wspotczynnik wiarygodnosci, dlatego powinien by¢ stosowany we

wczesnej diagnostyce wrodzonej toksoplazmozy



2. Schemat badan przesiewowych kobiet ciezarnych w Polsce w kierunku pierwotnego
zarazenia T. gondii nie jest zaplanowany optymalnie, na co wskazuje:
o Woysokie ryzyko MPT zarazenia w 11 i I1I trymestrze cigzy

e wysoki odsetek dzieci z objawowym zakazeniem T. gondii 48,9%

3. Diagnostyka i leczenie prenatalne wrodzonej toksoplazmozy w Polsce wymagaja

aktualizacji.

4. Istnieje pilna potrzeba weryfikacji postepowania, zar6wno w okresie prenatalnym jak i z
noworodkiem, w przypadku podejrzenia wrodzonego zarazenia T. gondii. Zasadnym jest
rowniez wyznaczenie osrodkow referencyjnych do diagnostyki laboratoryjnej i klinicznej

wrodzonej toksoplazmozy.






